2. DIROFILARIOSIS
DEFINICION Y ETIOLOGIA

Enfermedad cardiopulmonar producida por Dirofilaria immitis que afecta principalmente al perro. Las
alteraciones principales se producen en las arterias y en el parénquima pulmonares, aungue no son
infrecuentes lesiones secundarias en rifién e higado, principalmente. Generalmente, el curso es cronico, pe
en primoinfecciones masivas o en animales muy jévenes pueden presentarse cuadros agudos de curso mu
rapido y mortal.

DISTRIBUCION GEOGRAFICA

La dirofilariosis es prevalente en todas las zonas templadas y calidas del mundo, pero el parasito se esta
adaptando a temperaturas mas extremas estando presente también en paises de clima continental, en los
transmisién se limita a las estaciones templadas y céalidas. Los vectores necesitan zonas encharcadas para
desarrollo de sus larvas, por lo que la dirofilariosis se limita en su distribucion a zonas con humedad consta
(cuencas de rios, areas con abundante vegetacion, cultivos de regadio, etc). En Europa, las mayores
prevalencias se registran en los paises del mediterraneo, en los que también muestra un importante caracts
enzodtico; frente a prevalencias globales del 1-14%, se detectan zonas en el sur de Francia, norte de ltalia
Espafia con mas del 30% de los perros parasitados.

PREVALENCIA EN ESPANA

En la tltima decada, se han analizado mas de 34.000 perros detectandose parasitacion en todas las zonas
analizadas. Las prevalencias de las diferentes areas del pais se indican en el mapa (Fig. 1). Las mayores
prevalencias se han registrado en perros del sur de la peninsula y en las islas Canarias (25%-50%). Tasas
infeccién altas que también presentan otras zonas del pais; asi, supera el 30% la Sierra de San Cristobal e
Cadiz y la ribera del rio Tormes en Salamanca. En el Delta del Ebro es del 35,8%, frente al 13,5% registrad
en la ribera del mismo rio en la provincia de Zaragoza.

MORFOLOGIA Y BIOLOGIA

Dirofilaria immitis es un nematodo delgado, de color blanco, que puede medir mas de 30 cm de longitud.
Presenta estriaciones en la cuticula, una boca pequefia con labios y una cdpsula bucal rudimentaria. Los
machos se distinguen de las hembras por ser mas pequefos (12 a 20 cm de largo por 0,7 a 0,9 mm de anc
por tener el extremo posterior terminado en espiral (Fig. 2). Las hembras miden de 25 a 31 cm de longitud |
1,0 a 1,3 mm de anchura. La vulva se encuentra detras del es6fago, el extremo caudal es redondeado y no
enrollado en espiral. Son ovoviviparas y eliminan a la circulacion sanguinea larvas (microfilarias) de 218 a
340 um X 4,5 a 7,3 um, sin vaina, fusiformes con el extremo cefalico mas estrecho que el cuerpo y el caude
largo, puntiagudo y recto (Fig. 3).

En el ciclo biolégico (Esquema 1) interviene un mosquito culicido, que ingiere las microfilarias al
alimentarse. Estas pasan desde el intestino medio a los tibulos de Malpighi donde mudan y alcanzan la fas
infectante (LI — LIl — LIII). Las LIll migran hasta las piezas bucales, donde permanecen hasta ser
depositadas, junto con la hemolinfa, en la piel cuando el mosquito se alimenta de nuevo. El desarrollo
completo en el vector requiere dos semanas (15-16°C) 6 8-10 dias (a mas temperatura).

Las larvas penetran en el perro a través de la solucién de continuidad producida por la picadura del mosqui
mudan a los 3—4 dias (LIV) y realizan una migracién subcutanea toracica. Después de 50-70 dias mudan
cuarta y ultima vez (LV o preadultos). Los preadultos tienen una gran movilidad y capacidad de penetracion



en los distintos tejidos, siendo frecuentes las localizaciones ectdpicas (bazo, cAmara anterior del ojo, arteric
del cerebro, arterias de las extremidades posteriores). Entre los 70-110 dias p.i. se encuentran en la
musculatura esquelética. Los parasitos, que miden 2—-3 cm, llegan al corazdn por penetracion en circulacior
venosa y pasan a las arterias pulmonares, donde asientan definitivamente. Cuando la infeccién es muy
elevada, también pueden localizarse en ventriculo y auricula derechos, vena cava y hepaticas. Después de
meses aproximadamente, alcanzan la madurez sexual. Desde la penetraciéon de las larvas de tercer estadic
hasta la maduracion de los adultos y presencia en sangre de larvas de primer estadio o microfilarias (perioc
de prepatencia) trascurren al menos 6 meses. Los adultos pueden vivir entre 5y 7 afios.

Las microfilarias tienen gran capacidad para migrar intravascular y extravascularmente por todos los Grgan
habiéndose demostrado incluso su paso a través de placenta. Pueden permanecer en la circulacion periféri
varios meses, habiendose demostrado, experimentalmente, que pueden vivir hasta dos afios.

La microfilaremia varia a lo largo del dia con maximos en verano y a uUltimas horas de la tarde. La
periodicidad no es unanimemente reconocida, no esta relacionada con la produccion, (existe también en ca
de ausencia de vermes adultos) y se desconoce su razén bioldgica.

EPIDEMIOLOGIA

Reservorios: el principal hospedador definitivo y reservorio de la dirofilariosis es el perro, seguido por otros
canidos, principalmente lobos, zorros y coyotes. En Espafia no existen muchos datos sobre reservorios
silvestres, pero los estudios realizados en Zaragoza indican que el zorro podria ser un reservorio tan
importante como el perro (31% prevalencia).

Otros hospedadores definitivos menos adecuados son los félidos, principalmente el gato, los mustélidos (el
hurén) y el ledn marino de California, en los que hay desarrollo completo del parasito, pero la incidencia de
infeccién y la intensidad de parasitacién son muy bajas y suele cursar con amicrofilaremia.

El hombre, algunos félidos silvestres, el oso y el mapache son hospedadores accidentales, en los que el
desarrollo no se completa y la infeccion cursa sin microfilaremia.

Las infecciones amicrofilarémicas carecen de importancia epidemiol6gica. Ademas de presentarse en espe
hospedadoras poco receptivas tambien puede producirse en el perro. Las causas principales son la
hipersensibilizacién a las larvas, la infeccion con vermes de un sé6lo sexo o la inmadurez de los vermes
(periodo de prepatencia). Amicrofilaremia accidental transitoria la provocan tratamientos quimioterapéuticos
con farmacos con actividad icrofilaricida (ej. ivermectina o levamisol). La incidencia de la dirofilariosis con
amicrofilaremia es de un 25%, aunque puede llegar al 80% en areas hiperendémicas.

Es poco frecuente que los perros menores de un afio alberguen vermes adultos, pero es posible la
microfilaremia si la madre estaba infectada durante la gestacion por transmision transplacentaria que, aunq
rara, convierte al cachorro en un reservorio potencial de este parasitosis.

Receptividad del perro: la poblacién canina de mayor riesgo es la que esta en constante contacto con el
mosquito vector: los perros no controlados de areas rurales, los que no tienen un cobijo permanente, los de
caza, pastoreo, competicion y aquellos que son trasladados a lugares endémicos, aun cuando los
desplazamientos sean de corta duracion.

El sexo y la raza influyen en la medida en que condicionan la aptitud de esta especie (los machos y
determinadas razas son mas utilizados para actividades de campo: caza, pastoreo etc.). La relacion que pu
establecerse entre la edad y la prevalencia—-intensidad de esta parasitosis (las mayores prevalencias se
presentan en perros de 3 a 7 afios) y las menores tasas de parasitacién que pueden presentar los perros d
de 10 afios estan relacionadas con la vida media del parasito (5 a 7 afios) y con la respuesta inmune del



hospedador.

La respuesta inmune es la causa principal del grado de parasitaciéon que presentan los animales que viven
areas endémicas y de 1/3 de las infecciones amicrofilarémicas (dirofilariosis oculta). Hay cierto grado de
proteccioén frente a la reinfeccion en los animales que ya estan parasitados, inmunidad concomitante que
influye notablemente sobre la intensidad de parasitacion.

Vectores (Fig. 4): Al menaos 70 especies de culicidos de los géneros Aedes, Anopheles, y Culex son recept
a D. immitis, aunque la capacidad de transmitirla slamente ha sido demostrada en diez especies. En Espa
en un estudio realizado en la provincia de Salamanca se observo una estrecha relacion entre la distribucior
Ae.vexans y Ae.caspius y la prevalencia de la dirofilariosis en perros; en las zonas de riesgo de Aragén las
especies detectadas han sido C.pipiens, Ae. caspius y An. maculipenis atroparvus.

Factores medioambientales: Los culicidos requieren un medio hiimedo para el desarrollo de sus larvas y
temperaturas medias superiores a los 14°C para completar su ciclo biolégico. El tamafio de la poblacién
depende de la temperatura, humedad relativa, lluvia e intensidad de luz. El viento y la intensidad de luz son
factores importantes en la dispersion de los vectores y consecuentemente en la de la dirofilariosis.

El parasito completa su desarrollo en el mosquito en 2 semanas a temperaturas de 14-16°C y en una a
temperaturas medias de 25°C (minimo 6 dias). El desarrollo se inhibe a temperaturas inferiores a los 12°C,
aunque las larvas de D.immitis pueden sobrevivir en el mosquito hibernante y completar el desarrollo cuanc
las temperaturas superan ese umbral.

PATOGENIA Y PATOLOGIA

Las alteraciones en la dirofilariosis crénica son debidas, principalmente, al asentamiento de los vermes adu
en la arteria pulmonar. La respuesta inmune es la causa de la patologia de la dirofilariosis oculta y de la
glomerulonefritis que suelen presentar todos los perros parasitados. La presencia de un elevado nimero de
vermes en la vena cava caudal es la causa de un proceso agudo mortal conocido como sindrome de vena:
o del fallo hepatico. La muerte de los vermes puede provocar complicaciones por tromboembolizacion,
particularmente frecuentes en el tratamiento curativo de infecciones elevadas. Los esquemas 2, 3,4y 5
reflejan la patogenia y cuadro clinico de los diferentes sindromes y en el esquema 6 los de la complicacion
tromboembolizacion de los vermes.

En la dirofilariosis se distinguen cuatro posibles sindromes: la hipertensién pulmonar o cor pulmonale, el fal
congestivo del corazén derecho, el sindrome de vena cava o del fallo hepatico y la neumonitis alérgica o
dirofilariosis oculta. Cualquiera de ellos puede verse agravado por complicaciones tromboembdlicas derivac
de la muerte de los vermes.

La hipertensién pulmonar: es la alteracion funcional mas significativa. Este "cor pulmonale", dependiendo d
la intensidad de parasitacion y de la respuesta del hospedador, puede pasar desapercibido o cursar con fat
tos crénica y disnea.

La hipertensién pulmonar es debida a las alteraciones que sufre el endotelio de la arteria parasitada. La pal
presenta aspecto rugoso y tonalidad puarpura por intensa proliferacion de la intima; endarteritis pulmonar,
aterosclerosis o hiperplasia que presentan todos los perros con dirofilariosis. Histoldgicamente la intima tier
un aspecto villiforme con proliferaciones formadas principalmente por células musculares lisas, que han
emigrado desde la tinica media, y por el colageno que ellas producen.

Las pequefias arterias del parénquima pulmonar y las venas tambien suelen presentar proliferaciones que
cubiertas por endotelio morfolégicamente normal. En areas de lesiones arteriales graves, algunos bronquio
presentan hipertrofia muscular (musculo de Reisesse) y hay fibrosis intersticial y hemosiderosis pulmonar.



Acumulo de hemosiderina que también se presenta en los ganglios linfaticos y es atribuido a productos del
catabolismo del parasito. Las alteraciones en venas, parénquima pulmonar y bronquiolos, lugares a los que
llegan los vermes, son atribuidas a la difusion de factores de crecimiento derivados de las plaquetas y a otr
factores tréficos, de naturaleza desconocida, que difunden desde la arteria pulmonar lesionada.

La endarteritis, los vermes y la tromboembolizacién de proliferaciones desgarradas provocan una important
reduccioén en la luz y, consecuentemente, aumento de la presion arterial pulmonar. Es frecuente la dilatacié
vicariante del arbol arterial pulmonar, tortuosidad en su recorrido y obstruccion de las partes distales, image
apreciable en radiografias (Fig. 5) y ecocardiografias de gran utilidad en el diagnéstico. En las zonas de mg
obstruccion del flujo sanguineo se suele producir anastomosis (Fig. 5).

Si la parasitacion es moderada y estable, las arterias lesionadas se esclerosan y la presion sanguinea se
estabiliza, proceso crénico que perdurara en el animal sin que se presenten signos de hipertensién pulmon:
En otros casos, la presion sanguinea se mantiene elevada y aparecen signos de hipertension pulmonar,
pudiendo producirse un fallo cardiaco.

Fallo congestivo del corazén derecho: La endarteritis provoca pérdida de elasticidad de las paredes arterial
gue no admiten la dilatacién requerida para que se mantenga un flujo de sangre normal. Para compensar |
disminucion de flujo aumentan la presién y el trabajo del ventriculo derecho, con dilatacién e hipertrofia del
corazén derecho y fallo congestivo por incapacidad para mantener la alta presion de perfusion que se requi
para mover la sangre por el pulmoén.

El fallo congestivo del corazén derecho es frecuente en infecciones masivas y en animales sometidos a
ejercicio fisico. Un signo caracteristico del fallo congestivo es el aspecto de cansado que presenta el anima
incluso en reposo. La tos y la disnea se agravan, se produce taquicardia, anorexia con pérdida de peso e
incluso caquexia. La extravasacion plasmatica es mayor que en el "cor pulmonale" y provoca edemas
periféricos superficiales y ascitis. Se produce un importante aumento de la presion venosa y del pulso yugu
asociados en muchas ocasiones a hepatomegalia. Las imagenes radiogréficas, los electrocardiogramas v |
ecocardiogramas son de gran ayuda para detectar el fallo congestivo del corazon.

Sindrome de vena cava o del fallo hepatico: es particularmente frecuente en animales muy jévenes (menos
3 afios) y responde a la presencia de mas de 100 vermes adultos (excepcionalmente, se puede presentar €
infecciones con pocos vermes). Los animales con este sindrome también presentan "cor pulmonale", pero |
signos mas importantes se deben a las alteraciones hepéticas.

La presencia del parasito en auricula derecha, vena cava caudal y en ocasiones venas hepaticas provoca
obstruccion del flujo sanguineo, principalmente a nivel de valvula trictspide. La presion venosa central se
eleva considerablemente y el higado sufre una fuerte congestién y dilatacién de los sinusoides que puede
provocar la transformacién cavernosa de todo el parénquima hepatico.

La disfuncién hepatica es apreciable por la elevacién de todas las enzimas hepatocitarias y de la bilirrubina
sangre. El higado no puede esterificar el colesterol libre, aumenta el cociente libre/esterificado vy,
consecuentemente, los eritrocitos acumulan en su pared colesterol libre, son muy fragiles y se rompen al
contacto con los vermes. La hemdlisis es constante y el higado no metaboliza la hemoglobina por lo que
rapidamente se produce hemoglobinemia y hemoglobinuria. La anemia normocrémica y normocitica se
agrava por la anorexia. Las mucosas estan palidas o ictéricas (Fig. 6) y el animal presenta gran debilidad y
depresion.

La interaccion del parasito con la valvula tricispide provoca murmullo sistélico apreciable a la auscultacion.
Las posibilidades de vida del animal con sindrome de vena cava son escasas Si no se extraen rapidamente
vermes. Por venoctomia yugular con forceps o "pinza aligator" se puedde eliminar el parasito, desaparecier
los signos de este sindrome en 24 horas.



Neumonitis alérgica: Es debida a la hipersensibilizacién del perro a los antigenos de las microfilarias, que s
rapidamente capturadas e inmovilizadas en la microcirculacién del pulmén y destruidas en los capilares
pulmonares y septos alveolares, lo que provoca infiltracion granulomatosa densa apreciable radiolégicamer
Provoca un grave distrés respiratorio conocido como neumonitis alérgica por dirofilariosis, de similares
caracteristicas que la eosinifilia pulmonar tropical que provoca esta filaria en el hombre.

En esta intensa reaccion granulomatosa estan implicados neutréfilos, eosinéfilos y macréfagos y su adhesi
las microfilarias parece depender de los anticuerpos y del complemento. Los anticuerpos desencadenantes
este tipo de adhesién, conocida como reaccion de Pandit, son estadio y especie especificos. Se desconoce
esta embolizacién de las microfilarias contribuye a la hipertensién pulmonar.

Todos los perros con neumonitis alérgica (dirofilariosis oculta) presentan enfermedad crénica progresiva co
tos seca, disnea, intolerancia al ejercicio y ruido bronquial (crepitacion).

Tromboembolizacién: El parasito vivo resiste a la tromboembolizacidn pero cuando muere se produce
trombosis masiva e inflamacion granulomatosa de la pared de las arterias. El endotelio se desorganiza y la
proliferacion villosa de la intima aumenta exageradamente. La permeabilidad aumenta, por lo que se agrav;
edema perivascular. Los fragmentos del parasito son calcificados parcialmente e incorporados a la pared d
arteria, que presenta gran cantidad de tejido conectivo fibroso. Los trombos y la rigidez de estas arterias
lesionadas agravan considerablemente la hipertensién pulmonar y con ello la tos, la disnea vy la intolerancia
ejercicio, siendo frecuente el fallo congestivo cardiaco o incluso la muerte, si con anterioridad el perro ya
presentaba esta alteracion. La trombosis y la lisis de los coagulos puede provocar un déficit local de los
factores de coagulacion, coagulopatia intravascular diseminada (CID) que causa hemorragias multifocales.
hemoptisis y la epistaxis (Fig. 7) son muy frecuentes pudiendo sobrevenir la muerte por shock hipovolémicc
Estos animales suelen presentar una elevacion importante de la temperatura corporal, taquicardia, debilida
mucosas palidas.

Esta patologia es muy importante cuando se provoca la muerte brusca del parasito por administracion de u
farmaco adulticida, complicaciéon tromboembdlica que debe considerarse siempre que se realice el tratamie
guimioterapéutico de la dirofilariosis.

ALTERACIONES HEPATICAS Y RENALES

El higado en perros con hipertension pulmonar suele presentar congestién pasiva leve, que no afecta a la
funcionalidad hepatica y es apreciable en cortes histoldgicos por dilatacion de sinusoides y areas focales de
retencién de sangre. En el fallo congestivo del corazon el higado estd mas afectado, la retencién de sangre
provoca hepatomegalia y alteracion de la funcionalidad de los hepatocitos, apreciable por el perfil enzimatic
que presentan los perros.

El rifidn suele presentar importantes alteraciones, derivadas, fundamentalmente, de la formacion de
inmunocomplejos. Casi todos los perros con dirofilariosis crénica presentan glomerulonefritis membranosa
por engrosamiento de la membrana basal de los capilares glomerulares (Fig. 8). Esta glomerulopatia es del
a la adhesién de complejos inmunes, en los que estan implicados los antigenos circulantes (solubles) de lo
adultos y de las microfilarias, las IgG e IgM y el complemento. La glomerulonefritis puede dar paso a una
nefrosis severa con proteinuria. Otra importante alteracion inmunopatolégica es la nefritis intersticial con
infiltrado de células plasmaticas, linfocitos y macréfagos en el intersticio medular y cortical. Estas lesiones
suelen aparecer de forma focal o difusa.

PATOLOGIA CLINICA

Signos clinicos: La deteccidn de la hipertensién pulmonar en las fases iniciales de la dirofilariosis es dificil
pues los cambios en las arterias son discretos. La presion en ventriculo derecho y en arteria pulmonar



permanece normal o ligeramente elevada durante el gasto cardiaco en reposo. Muchos perros son totalmel
asintomaticos o presentan signos tan discretos que pasan desapercibidos.

Los signos de hipertension pulmonar mas frecuentes son: tos, disnea y una menor tolerancia al ejercicio.
Segun se agrava la enfermedad aparecen sincopes, hemoptisis y pérdida de peso, aln con buen apetito. L
epistaxis asociada a trombocitopenia puede presentarse en perros con enfermedad arterial pulmonar grave
complicaciones tromboembdlicas. Puede aparecer antes del tratamiento adulticida por coagulopatia
intravascular diseminada, pero son mas frecuentes estos signos 2 6 3 semanas después de un tratamiento
adulticida.

La forma mas frecuente de presentacion del sindrome de vena cava es la apariciéon brusca de un shock
cardiégeno con taquicardia, taquipnea, disnea y colapso, asociados a una hemoglobinuria masiva. En el
examen cardiovascular de estos perros se aprecia pulso yugular sistélico, soplo de insuficiencia tricuspidal
veces taquicardia supraventricular. La aparicion brusca de hemoglobinuria, bilirrubinuria y debilidad,
asociados a un soplo holosistélico o de regurgitacion tricuspidal, deben ser siempre sospecha de una
dirofilariosis con sindrome de vena cava, Unicos hallazgos fisicos que pueden considerarse patognoménico
de la dirofilariosis.

Los animales con neumonitis alérgica presentan signos de enfermedad crénica; la tos es seca e intermitent
la disnea va asociada a crepitacion.

Analitica clinica: Un 10% de los perros presentan anemia normocroémica—normocgitica y valor hematécrito de
10 al 30%. El 50% de los perros con enfermedad grave estan anémicos. La vida media de los eritrocitos es
normal (25 dias) en perros asintomaticos pero se reduce a 15 dias en perros con signos de hipertension
pulmonar y a 11 dias en perros con dirofilariosis grave.

La férmula leucaocitaria suele ser normal en los perros asintomaticos. Aproximadamente en la mitad de los
casos de dirofilariosis hemos detectado eosinofilia sin basofilia.

El proteinograma no suele estar alterado y cuando lo esta es por un aumento importante de las globulinas e
sus fracciones beta y gamma y, en menor medida, de las alfa2. Hipoalbuminemia puede presentarse en
algunos casos graves como resultado de glomerulopatia o de insuficiencia hepatica.

El perfil de coagulacidn presenta importantes alteraciones en perros con tromboembolizacién intensa
postratamiento adulticida. En animales asintomaticos o con leves signos de hipertensién pulmonar, no suels
estar alterados los factores de coagulacion y su modificacion responde mas a la elevacion de las
beta—proteinas que a un incremento de la actividad de estos factores.

Las enzimas hepatocitarias, principalmente la ALT y AST, suelen estar elevadas en no mas de un 10% de |
perros con dirofilariosis, a pesar de que la evaluaciéon de la funcionalidad hepéatica por la bromosulftaleina
(BSP) muestre aclaramientos anormales en un 20% de los perros con dirofilariosis asintomatica y en un 50!
de los que presentan fallo congestivo del corazon derecho. Las alteraciones enzimaticas son importantes e
fallo hepatico o sindrome de vena cava. Los perros con dirofilariosis asintomatica o con discreta hipertensi¢
pulmonar no presentan alteracién en las enzimas hepatocitarias, aln en casos en los que el estudio histolo
del parénguima hepatico ha demostrado dilatacién de sinusoides y congestiones focales difusas.

La azotemia se presenta en menos de un 5% de los perros con dirofilariosis y siempre asociada a una varie
sintomatologia.

El urinalisis presenta alteraciones estrechamente relacionadas con la gravedad del proceso. En los casos I
no suele detectarse ninguna alteracion, aun con glomerulonefritis membranosa que se considera presente ¢
todos los animales con dirofilariosis. Una proteinuria leve suele presentarse en el 30% de los perros con



signos clinicos y la mayoria de los perros con fallo congestivo del corazén presentan albuminuria de grado
medio, asociada a hipoalbuminemia. La disfuncién glomerular provoca proteinuria con isostenuria, de
obligada determinaciéon antes de instaurar un tratamiento adulticida (farmacos nefrot6xicos). Algunos perros
presentan proteinuria grave asociada a sindromes nefréticos y amiloidosis. En el sindrome de vena cava
invariablemente se presenta bilirrubinuria y hemoglobinuria de aparicion brusca y previa a cualquier otro
signo clinico.

Alteraciones radiogréficas y electrocardiograficas: Las alteraciones radiograficas de las arterias pulmonares
son muy acusadas y la mas frecuente es la protusién del segmento principal de la arteria pulmonar, aprecic
incluso en perros con infeccion leve. Este cambio morfol6gico, junto con el grado de hipertrofia del ventricul
derecho, tiende a convertir la silueta cardiaca, en proyeccion dorsoventral, en una D mayuscula invertida.

Las arterias suelen terminar irregularmente y su diametro es superior al normal, todas presentan dilatacion
se hacen mas tortuosas a medida que la infeccidn progresa. Las arterias lobulares y sus ramas principales
I6bulo caudal presentan la dilataciébn mas amplia y precoz. Es frecuente la presencia de lesiones
intra—arteriales focales (ausencia de contraste) tipicas de tromboembolizacion.

La presencia de nédulos eosinofilicos granulomatosos en el intersticio pulmonar es significativa de una
neumonitis alérgica por dirofilariosis oculta, tiende a establecerse en mayor grado en los I6bulos caudales y
mas intensa en las cercanias de las arterias pulmonares.

Las alteraciones electrocardiogréficas mas frecuentes son la elevacion en la presién del atrio derecho (ond
y un bajo indice cardiaco. En los casos de hipertrofia ventricular asociada a hipertension pulmonar es
frecuente una onda S en las derivaciones |, Il y lll, electrocardiogramas S1, S2 y S3 de gran valor diagnésti
del fallo cardiaco por dirofilariosis. Los perros con tromboembolizaciones, lesiones en la valvula mitral o
tricispide asociadas a muerte de los vermes o a sindrome de vena cava suelen presentar presion arterial a

OTROS PROCESOS PROVOCADOS POR D. immitis

Se han descrito alteraciones de caracteristicas muy diversas y en érganos a los que habitualmente no tiene
acceso este parasito en estado adulto. En algunos casos las lesiones son debidas a infecciones por verme:
erraticos que no completan el desarrollo, por lo que no existen microfilarias ni en sangre periférica ni en las
areas lesionadas, y el diagndstico etioldgico solo es posible por aislamiento e identificacién post— biopsia. E
otros casos existen también vermes adultos en arteria pulmonar principal y microfilaremia, que permiten un
facil diagnostico etioldgico.

Las alteraciones organicas descritas con mayor frecuencia son los nédulos subcutaneos de localizacion div
por encapsulamiento de vermes inmaduros, nédulos pulmonares solitarios de caracteristicas similares a los
gue se presentan en la dirofilariosis humana y mucocele en glandulas salivares. Lesiones intraoculares, pol
presencia de vermes inmaduros; edemas de cOrnea, que pueden ser transitorios 0 permanentes, y ceguera
secundarias a glaucomas son las alteraciones oculares mas frecuentes que se han descrito; con menor
frecuencia se presenta hiperemia de la conjuntiva, fotofobia, inflamacién iridociliar y panoftalmia.

DIAGNOSTICO

En la dirofilariosis no existen signos patognomonicos y es frecuente que curse de forma asintomatica,
diagnosticandose la infeccion, en muchos casos, por observacion post-mortem de los vermes en arteria
pulmonar y corazén derecho.

CLINICO: debe evaluarse el estado general y funcionalidad hepatica, renal y cardiaca, pues, aunque no exi
ningun signo clinico exclusivo de la dirofilariosis, y frecuentemente es asintomatica, antes de instaurar un
tratamiento curativo es necesario conocer el estado clinico del animal.



El grado de alteracién cardiopulmonar puede determinarse por radiologia y ecocardiografia. La funcionalide
hepatica y renal por pruebas bioguimicas; uremia, creatinina, BUN, AST y ALT son las mas adecuadas. Un
buena aproximacion al diagnéstico etioldgico puede realizarse con la ecocardiografia, especialmente
aconsejable en caso de sospecha de sindrome de vena cava.

ETIOLOGICO: La inespecificidad de la mayor parte de los datos clinicos aconseja el diagndstico etioldgico,
gue incluye deteccion de microfilarias y su identificacién especifica (ver otras filariosis del perro) y si es
negativo realizar pruebas de inmunodeteccién (antigenos, principalmente).

La deteccion de las microfilarias se realiza en sangre con anticoagulante. La técnica modificada de Knott
(método de sedimentacion) y la filtracién a través de membranas de policarbonato de 3-5 m de diametro d
poro son los métodos mas adecuados.

La identificacion de las microfilarias por las caracteristicas morfoldgicas (longitud, anchura a nivel del anillo
nervioso, localizacién y disposicion del poro excretor, poro anal y espacio cefalico) es muy dificil, pues ésta:
no son faciles de observar y en muchos casos son compartidas con las microfilarias de otras especies de
filarias del perro.

Las microfilarias de D. immitis son anchas, con el extremo anterior cénico y la cola larga y recta (ver Fig. 2)
Estas caracteristicas también las presentan las microfilarias de D. repens y un alto porcentaje de las de Dif
dracunculoides. En general se acepta que soélo las microfilarias de Dip. reconditum podrian ser identificadas
con cierta facilidad por su morfometria. Ademas, suelen ser escasas y de movimiento rectilineo no progresi
mientras que las microfilarias de D. immitis suelen ser numerosas y con movimientos ondulantes no
progresivos. Estas caracteristicas son subjetivas, pero son de utilidad (parcial) en las areas donde sé6lo est¢
presentes estas dos especies.

La forma mas correcta de identificacion especifica es por el patrén de distribucidon somatica de la actividad
las fosfatasas acidas que presentan las microfilarias, tincién que puede realizarse sobre extensiones sangu
o en microfilarias obtenidas por filtracion.

En las microfilarias de D. immitis la actividad de las fosfatasas acidas se localiza en el poro excretor y poro
anal. D. repens presenta actividad en el poro anal y, en ocasiones, en el cuerpo interno; Dip. dracunculoide
en el poro excretor, el poro anal, el cuerpo interno y el espacio cefalico y Dip. reconditum en todo el cuerpo
ocasionalmente menos intenso en la mitad anterior.

El inmunodiagndéstico se recomienda en animales con signos clinicos que sugieren la enfermedad, pero col
diagnéstico de microfilaremia negativo. Se puede realizar deteccién de anticuerpos o de antigenos especifi
del parasito adulto. En ambos casos existen pruebas comerciales con base en el enzimoinmunoensayo o |
aglutinacioén, principalmente. La sensibilidad es menor en infecciones con microfilaremia, pudiendo llevar a
resultados negativos falsos, por lo que previamente debe realizarse deteccion de microfilarias.

Las pruebas de deteccidn de anticuerpos presentan una gran sensibilidad llegando a detectar infecciones ¢
pocos vermes y a los 6 meses de la penetracion de las LIIl. Las de deteccion de antigenos son 100%
especificas pero su sensibilidad es baja en infecciones recientes (menos de 10-12 meses) y en las produci
por 1-3 adultos; son de gran utilidad para la evaluacién del tratamiento adulticida, pues los perros que han
sido tratados eficazmente con un adulticida presentan seroconversion a negativos en 8-12 semanas
postratamiento; permiten realizar semicuantificacion de la carga parasitaria, de gran utilidad en la evaluacio
del riesgo de complicaciones postratamiento por tromboembolismo.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL: son multiples las causas de las alteraciones cardiopulmonares con las
caracteristicas clinicas de la dirofilariosis, por lo que sera necesario un diagndstico diferencial, principalmer
en caso de un diagnéstico laboratorial de dirofilariosis negativo. Otros agentes responsables de alteracione



compatibles con las provocadas por D. immitis son: el nematodo Angiostrongylus vasorum (ver capitulo otr
nematodosis), y algunas infecciones bacterianas y viricas.

CONTROL

No existe ningun farmaco simultaneamente eficaz frente a los adultos y estadios larvarios, por lo que es
necesario un tratamiento secuencial con diferentes farmacos (adulticida y microfilaricida). Los farmacos
adulticidas son hepato y nefrotéxicos siendo necesario conocer la funcionalidad de estos érganos antes de
administracion. El reposo y el empleo de aspirina antes y durante el tratamiento adulticida son aconsejable:
para evitar complicaciones tromboembdlicas. El tratamiento debe evitarse en caso de fallo cardiaco
congestivo, sindrome de vena cava, signos de tromboembolizaciones, coagulacién intravascular diseminad
neumonitis alérgica, cirrosis hepatica, azotemia y nefropatias con proteinuria.

En general, es de gran utilidad la siguiente clasificacién clinica para la aplicacion del tratamiento adulticida:

TRATAMIENTO ADULTICIDA
CLASE I: ENFERMEDAD SUBCLINICA
REPOSO (un mes) + MICROFILARICIDA

ANTIAGREGANTE PLAQUETARIO

CLASE II: ENFERMEDAD MODERADA TRATAMIENTO ADULTICIDA

REPOSO (un mes) + MICROFILARICIDA

TRATAMIENTO SINTOMATICO
ANTITROMBOTICO Y REPOSO

CLASE Ill: ENFERMEDAD GRAVE TRATAMIENTO ADULTICIDA

REPOSO (un mes) + MICROFILARICIDA
EXTRACCION QUIRURGICA

REPOSO (un mes)
SINDROME DE VENA CAVA
TRATAMIENTO ADULTICIDA

TRATAMIENTO MICROFILARICIDA

TRATAMIENTO SINTOMATICO

Si el perro muestra signos de enfermedad vascular o hipertension pulmonar graves se recomienda el
tratamiento previo con acido acetilsalicilico, 5 mg/kg durante 7-14 dias, durante y hasta 3—4 semanas
postratamiento adulticida.

En caso de que existan signos de coagulacién intravascular diseminada, antes del tratamiento adulticida de
administrarse heparina sddica 150 Ul/kg cada 8 horas, durante 10 dias, se recomienda su prolongacién dur
30 dias postratamiento adulticida.

Si muestra signos de fallo cardiaco congestivo se administraran diuréticos como la furosemida a razén de 2
mg/kg cada 8 horas. También pueden administrarse vasodilatadores mixtos como el captopril 0 el enalapril.

En casos de neumonitis intersticial deben administrarse corticoides. Los glucocorticoides sélo deben utilizal
cuando existan signos evidentes de neumonitis, pues suelen agravar la tromboembolizacion y la fibrosis
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periarterial al interferir en la eliminacion de los fragmentos de los vermes muertos y, consecuentemente, en
resolucion de las lesiones arteriales. A su vez, activan la adhesién de las plaquetas y la proliferacién de la
intima. Aunque los antiinflamatorios reducen la acumulacién de fluido en intersticio y alveolos, también
reducen el flujo de sangre arterial agravando la hipertension pulmonar y favoreciendo el fallo congestivo.

TRATAMIENTO ETIOLOGICO

En el tratamiento de la dirofilariosis debe realizarse administracién de un adulticida y un microfilaricida,
posteriormente puede mantenerse al animal en terapia preventiva. En perros con microfilaremia, el
tratamiento adulticida siempre debe ir seguido de un tratamiento microfilaricida.

Tratamiento adulticida: Los arsenicales pentavalentes son los farmacos que se emplean en la actualidad pe
la eliminacién de vermes adultos. El levamisol también es eficaz pero debido a su toxicidad a las dosis
aplicables (11 mg/Kg/cada 3—-4 horas, 3-4 semanas), no suele emplearse.

Tiacetarsamida sédica (CaparsolateR, FilaramideR), administracion endovenosa a la dosis de 2,2 mg/kg ca
12 horas durante dos dias seguidos. Conviene dar alimento 30 minutos antes de cada inyeccion. Si se
extravasa es muy irritante y toxico y provoca periflebitis y necrosis de tejidos blandos que puede evitarse pc
aplicacion en el area de extravasacion de un fluido isoténico diluyente, inyeccion en la zona afectada de
dexametasona o aplicacion de un antiinflamatorio de uso tépico.

Melarsamina sédica (ImmiticideR). Administracion intramuscular en dosis de 2,2 mg/kg (dos inyecciones)
con un intervalo de 3 horas en los perros con dirofilariosis clase I. A la dosis de 2,5 mg/kg cada 24 horas er
dirofilariosis clase Il. A la dosis de 2,5 mg/kg, administracion seguida al mes o dos meses de dos aplicacion
con intervalo de 24 horas, en los perros con dirofilariosis en clase llI.

EXTRACCION QUIRURGICA DE ADULTOS

En el sindrome de vena cava debe realizarse la extraccidbn mecanica del parasito con un forceps alligator
rigido o flexible introducido via vena yugular externa. Se suele realizar con anestesia local pues el estado d
animal puede ser demasiado critico para la anestesia general. Una vez realizada la extraccién se recomien
tratamiento adulticida 2—4 semanas después de la intervencion quirlrgica.

Las arterias pulmonares principales son accesibles al forceps alligator con la ayuda de un fluoroscopio,
practica quirdrgica que se recomienda en animales con una elevada carga parasitaria, pues reduce las
posibilidades de complicaciones tromboembélicas postratamiento adulticida que tienen estos perros.

TRATAMIENTO MICROFILARICIDA

Se debe aplicar 4-6 semanas después del adulticida para no afiadir posibles complicaciones a los proceso
embolizacion de los fragmentos de adultos por la formacion de microgranulomas, que también se forman el
higado y pueden potenciar la hepatotoxicidad derivada del arsenical.

Existen varios farmacos con actividad microfilaricida, como la ditiazanina iodada, el levamisol y el fention;
sin embargo, en la actualidad sélamente se suelen emplear los macroélidos ivermectina y milbemicina, a pe:
de no estar registrados para ese fin y poder presentar riesgos de caracter individual.

La ivermectina es eficaz frente a las microfilarias en circulaciéon sanguinea y en Gtero a la dosis de 50 g/kg
via subcutanea u oral. Los efectos adversos son poco frecuentes y parecen ser debidos a la muerte de gral
cantidad de microfilarias, reaccidn generalizada que se manifiesta con depresién y anorexia o hipotension y
shock tipo colapso. Otros efectos secundarios referenciados s6lamente se presentan tras administracion de
dosis muy elevadas: midriasis (2,5 mg/kg), tremor (5 mg/kg) o coma y colapso (10-20 mg/kg).
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La milbemicina es microfilaricida a la dosis de 0,5 mg/kg. Los efectos secundarios son debidos a la respues
por muerte de gran cantidad de microfilarias. Puede apreciarse colapso circulatorio 6—8 horas postratamien
gue responde bien a corticosteroides y fluido parenteral. Anorexia y letargo también pueden apreciarse a la
24 horas de la administracién de milbemicina o ivermectina.

TRATAMIENTO PREVENTIVO

El tratamiento preventivo se debe realizar desde el comienzo de la época de vuelo de los mosquitos vector
hasta 1-2 meses después de su desaparicion. Este periodo puede ser muy diferente de unas zonas a otras
general, en gran parte de Espafia podemos considerar que este periodo se extiende desde marzo—abril has
octubre—noviembre. En algunas zonas del sur de Espafia y en las islas Baleares y Canarias la temperatura
minima media no baja de 10°C por lo que es posible la transmision (infeccion) a lo largo de todo el afio.

La dietilcarbamacina a la dosis de 5.5-6.5 mg/kg todos los dias durante el periodo de riesgo. Es necesario
verificar la ausencia de microfilaremia antes de tratar. La dietalcarbamacina produce shock anafilactico
cuando existe microfilaremia y la muerte en un 10-20% de estos perros. Desde la aparicion de otros farma
preventivos éste ha caido en desuso por sus muchas complicaciones. En Espafia no esta registrado este
producto para tal fin.

La ivermectina a la dosis de 6-12 g/kg cada mes durante el periodo de riesgo es eficaz frente a las LIl y
LIV. A estas dosis no se han descrito efectos adversos. En Espafia esta registrada para utilizaciéon en la
prevencion de la dirofilariosis con el nombre de Cardotek y en asociacién con el pamoato de pirantel como
Cardotek—Plus. Este ultimo es capaz de eliminar la infeccién por nematodos Toxocara, Toxascaris,
Ancylostoma y Uncinaria, muy prevalentes en el perro (véase capitulo de nematodosis intestinalesl).

La milbemicina a la dosis de 0,5-1 mg/kg todos los meses de riesgo.

La moxidectina. Estudios de campo han demostrado que la moxidectina a la dosis de 3 g/kg administrada
mensualmente durante el periodo de riesgo es eficaz en la prevencién de la infeccion.
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